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Apstrakt
Uvod/Cilj. Citološki pregled lezija štitaste žlezde iz uzoraka
dobijenih aspiracijom tankom iglom (fine needle aspiration cytology
– FNAC) je brza, jeftina, tehniÿki jednostavna i pouzdana ali u
Srbiji nedovoljno prihvaýena dijagnostiÿka metoda. Cilj rada
bio je da se prikažu sopstvena iskustva u primeni FNAC u no-
dularnim lezijama štitaste žlezde i utvrdi senzitivnost ove me-
tode, njena pozitivna prediktivna vrednost i dijagnostiÿka pou-
zdanost. Metode. U periodu maj, 2008 – maj, 2009. godine iz-
vršen je citološki pregled materijala dobijenog aspiracijom štita-
ste žlezde tankom iglom pod kontrolom ultrazvuka kod 266
bolesnika. Operativno leÿenje primenjeno je kod 69 bolesnika.
Citološki nalaz kod operisanih bolesnika uporeĀivan je sa klini-
ÿkim podacima, ultrazvuÿnim i patohistološkim nalazima. Re-
zultati. Prisustvo karcinoma u citološkom materijalu dijagnos-
tikovano je kod 10 bolesnika, a patohistološkom analizom kod
12. Kod dva bolesnika dobijen je lažno negativan citološki na-
laz. Pokazana je statistiÿki znaÿajna korelacija izmeĀu citološke i
patohistološke dijagnoze u nodularnim lezijama štitaste žlezde.
Dobijena  je senzitivnost od 83%, specifiÿnost 100% i dijagno-
stiÿku pouzdanost 97%  Zakljuÿak. Naši rezultati potvrĀuju
da je FNAC jednostavna, brza i pouzdana dijagnostiÿka meto-
da koju treba uvek primeniti u dijagnostiÿkom algoritmu ÿvo-
rova u štitastoj žlezdi.
Kljuÿne reÿi:
gušavost, nodozna; citologija; biopsija iglom;
histologija; osetljivost i specifiÿnost.
Abstract
Background/Aim. Fine needle aspiration cytology
(FNAC) of the thyroid gland has been used as an initial in-
vestigative procedure of thyroid nodule(s) in the Depart-
ment of Pathology at the Institute of Oncology of Vo-
jvodina for more than 20 years. This procedure is rapid, in-
expensive and technologically simple, yet it has found only
limited, albeit increasing acceptance in medical practice in
Serbia. The aim of the study was to evaluate our FNAC
findings by correlating cytological results with histological
diagnosis and to define the sensitivity, diagnostic accuracy
and positive predictive value of FNAC. Methods. A total
of 266 patients with thyroid swellings were aspirated in one
year investigated period at our Institute out of whom 69
underwent surgery between May 2008 and May 2009. The
cytological results correlated with clinical features, ultra-
sound investigations (US) and subsequent histopathological
examination of the resected tissue. Results. By the use of
cytology we found out thyroid carcinoma in 10 patients, and
by histopathological examination in 12. We obtained 83%
sensitivity, 100% specificity and 97% of diagnostic accuracy
of FNAC. Conclusion. The obtained results confirm the
importance of FNAC in preoperative assesment of thyroid
nodule.
Key words:
goiter, nodular; cytological techniques; biopsy, fine-
needle; histology; sensitivity and specificity.
Uvod
ývorovi u štitastoj žlezdi þest su kliniþki nalaz i veüina ih
je benigna. Ultrazvuþni (UZ) pregled, najþešüe, nije dovoljan
za procenu biološke prirode þvorova 
1. Citološki pregled no-
dularnih lezija štitaste žlezde aspiracijom tankom iglom (fine
needle aspiration cytology – FNAC) trenutno je najmanje in-
vazivan i najprecizniji u identifikaciji visokoriziþnih i malignih
lezija u štitastoj žlezdi 
2. S obzirom na to da više od 50% odra-
slih ima jedan ili više þvorova u štitastoj žlezdi i da je malignoStrana 556 VOJNOSANITETSKI PREGLED Volumen 69, Broj 7
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manje od 5% þvorova kod odraslih, hirurško odstranjenje svih
þvorova ne bi bilo ni poželjno, a ni praktiþno, kako sa medi-
cinskog, tako i sa ekonomskog stanovišta 
3, 4. Uvoÿenje mini-
malno invazivne dijagnostiþke metode FNAC, omoguüilo je
da na hiljade bolesnika izbegne nepotreban rizik od hirurške
intervencije, a da se oni sa karcinomom pravilno selektuju za
odgovarajuüu terapiju 
5. Pregled FNAC smatra se prvom lini-
jom dijagnostiþkog testa za analizu strume i, što je još važnije,
za preoperativnu, ali i intraoperativnu dijagnostiku posebnih
(usamljenih) þvorova u štitastoj žlezdi (solitary thyroid nodule
– STN). Zahvaljujuüi širokoj primeni ove metode, znaþajno je
smanjen broj hirurških intervencija na posebnim þvorovima 
6.
Prediktivna vrednost FNAC, kao i njena senzitivnost, specifiþ-
nost i efikasnost u dijagnostici tumora veüi su od 90%. Ova
dijagnostiþka metoda obezbeÿuje bržu, jeftiniju i pouzdaniju
dijagnozu STN nego bilo koja druga kombinacija kliniþkih i
laboratorijskih testova 
7.
Godinama je smatrano da citologija ima manji dijagnosti-
þki znaþaj od histopatologije. Tokom poslednjih 15 godina po-
stignut je napredak i citologija je poþela da se penje na lestvici
dijagnostiþkih metoda 
8. U Srbiji je citološka dijagnostika, ge-
neralno, nedovoljno prihvaüena i još uvek se smatra screening,
a ne dijagnostiþkom metodom 
9. Razlog za nedovoljnu primenu
citologije u dijagnostici leži u malom broju edukovanih cito-
patologa u našoj zemlji. Supspecijalizacija iz citopatologije je u
Srbiji uvedena tek 2007. godine 
10, 11. Sa poveüanjem broja ob-
razovanih citopatologa oþekuje se da citologija zauzme i u na-
šoj zemlji mesto koje u svetu odavno zauzima.
U Institutu za onkologiju Vojvodine citologija kao dija-
gnostiþka metoda u razliþitim lezijama štitaste žlezde prime-
njuje se više od 20 godina. Ova studija imala je za cilj da
prikaže sopstvena iskustva u primeni FNAC u nodularnim
lezijama štitaste žlezde i korelacijom sa definitivnim patohi-
stološkim nalazima na operativnom materijalu utvrdi senziti-
vnost i specifiþnost, prediktivnu vrednost i dijagnostiþku po-
uzdanost ove metode.
Metode
Ispitivanjem je bilo obuhvaüeno 266 bolesnika leþenih
u Institutu za onkologiju Vojvodine, odabranih metodom
sluþajnog izbora, kod kojih je uraÿena punkcija štitaste žlez-
de u periodu maj, 2008 – maj, 2009. godine. Podaci o boles-
nicima dobijeni su iz baze podataka Instituta. Punkcije su vr-
šene tankom iglom, veliþine 22 gauga pod kontrolom ultraz-
vuka. Nakon izvršene punkcije, pravljeno je 4–7 direktnih
razmaza (konvencionalnih preparata) koji su sušeni na vaz-
duhu i bojeni May-Grünwald-Giemsa metodom, ili su odmah
fiksirani u 95% alkoholu i bojeni Papanicolaou metodom, a
zatim analizirani svetlosnim mikroskopom. Citološki prepa-
rati najpre su procenjivani u odnosu na kvalitet preparata
prema preporukama Clarka i Faquina 
3. Zadovoljavajuüim
uzorcima  smatrani su oni koji sadrže najmanje pet grupa üe-
lija sa po najmanje 10 folikularnih üelija u svakoj grupi. Ci-
tološki nalazi bili su grupisani prema preporukama Clarka i
Faquina 
3 u: neadekvatne (nezadovoljavajuüe) uzorke, benig-
ne lezije, neodreÿene lezije – verovatno benigne (NVB), ne-
odreÿene lezije – verovatno maligne (NVM) i maligne.
U kategoriju „malignih lezija“ svrstane su one sa ne-
sumnjivim citološkim karakteristikama papilarnog ili medu-
larnog karcinoma. U sluþaju medularnog karcinoma, nalaz je
bio potvrÿen imunohistohemijskom analizom na kalcitonin.
Kod ovog bolesnika uzorak je nakon fiksacije u 95% alko-
holu, tretiran straptavidin-biotin metodom (labeled strepata-
vidin-biotin – LSAB) prema standardnoj proceduri, uz pri-
menu monoklonskog antitela na kalcitonin, proizvodnje
Dakocytomation
R, u optimalnoj koncentraciji. Kao hromoge-
ni supstrat korišüen je 3-amino-9-etilkarbazol (AEC), a pre-
parat je analiziran svetlosnim mikroskopom.
U ispitivanoj grupi nije bio nijedan anaplastiþni karci-
nom niti limfom.
Kod 69 bolesnika podvrgnutih operativnom leþenju,
nakon ex tempore analize odabranog uzorka, uraÿena je op-
timalna hirurška intervencija. Nakon makroskopskog pregle-
da reseciranog materijala odabran je reprezentativan broj tki-
vnih uzoraka koji su zatim fiksirani u formalinu i ukalupljeni
u parafin, a zatim analizirani svetlosnim mikroskopom. Fi-
nalne histopatološke dijagnoze uporeÿivane su sa citološkim
dijagnozama.
U pozitivne citološke nalaze svrstani su oni kod kojih je
histološkim pregledom potvrÿena maligna priroda bolesti.
Lažno pozitivnim smatrani su citološki nalazi kod kojih je
citološkim pregledom postavljena dijagnoza malignog tumo-
ra, a histološki je naÿen benigni tumor, inflamacija ili benig-
na (multi)nodularna struma. U negativne nalaze svrstani su
svi nalazi kod kojih je citološkim pregledom naÿena foliku-
larna proliferacija bez sumnje na malignitet, cistiþno degene-
risani koloidni nodus, benigna (multi)nodularna struma ili in-
flamacija, a histološki je potvrÿena benigna priroda bolesti.
Lažno negativnim smatrani su svi razmazi bez elemenata
malignog tumora, kod kojih je histološki, na operativnom
materijalu, postavljena dijagnoza malignog tumora.
Citološki nalazi koji su oznaþeni kao „neodreÿeno, ve-
rovatno maligno“, ukljuþeni su u grupu malignih lezija, s ob-
zirom na to da je na osnovu takvog nalaza doneta odluka o
hirurškoj resekciji žlezde.
U obradi i analizi dobijenih podataka, primenjene su
metode deskriptivne statistike, tabele kontigencije i korela-
cije. Da bi se utvrdilo da li postoji povezanost meÿu varijab-
lama, izraþunati su koeficijenti korelacije. U zavisnosti od
prirode podataka, odnosno, mernih skala sa kojih dolaze, ko-
rišüeni su Spirmanov i Pirsonov koeficijent korelacije. Za
statistiþku obradu podataka korišüen je statistiþki program
SSPS 15.0.
Rezultati
Analizom je bilo obuhvaüeno 239 žena i 27 muškaraca.
Odnos polova iznosio je 9 : 1. Proseþna starost bolesnika iz-
nosila je 53,4 godine, (53,5 godina za žene i 55,1 za muškar-
ce). U grupi operisanih bolesnika, dominirao je ženski pol, tj.
66 (95,65%) ispitanika þinile su žene, a samo 3 (4,35%) mu-
škarci.
U tabeli 1 prikazane su kliniþke i ultrazvuþne karakteri-
stike lezija samo za populaciju operisanih bolesnika. Nije
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vima. Neznatno veüi procenat bolesnika imao je zahvaüen
desni u odnosu na levi režanj (39,13%, nasuprot 31,88%).
Najveüi procenat ispitanika imao je pri ultrazvuþnom pregle-
du heteroehogene (47,83%) i nodularne lezije (87,4%), þešüe
solitarne, nego multiple (55,07% i 33,33%). Nodularne lezi-
je, izmerene ultrazvuþnim pregledom, najþešüe su bile veli-
þine 2–5 cm (56,52%), a najþešüa kliniþka preoperativna di-
jagnoza bila je struma, þak kod 81% bolesnika. Karcinom je
kliniþkim i ultrazvuþnim pregledom bio dijagnostikovan sa-
mo kod 2,9% bolesnika.
Citološkim pregledom svih 266 bolesnika dobijeno je
ukupno 35 neadekvatnih razmaza (13,15%). U grupi operi-
sanih bolesnika, bilo je 7 (10,14%) uzoraka nezadovoljava-
juüeg kvaliteta za citološku analizu.
U grupi operisanih, najveüi broj ispitanika pri preope-
rativnom citološkom pregledu imao je benigni tip lezije (43
bolesnika – 62,32%), kod devet (13,4%) bolesnika bila je po-
stavljena dijagnoza NVB, kod dva (2,9%) bolesnika nalaz je
bio NVM, a citološkim pregledom kod osam (11,59%) bole-
snika dijagnostikovan je karcinom (slika 1). Kod sedam
(10,14%) bolesnika kvalitet razmaza bio je tehniþki nezado-
voljavajuüi za citološku analizu. Kada su u grupu sa malig-
nim nalazima ukljuþena i dva bolesnika þiji su citološki raz-
mazi bili suspektni na maligno, ukupan broj bolesnika sa ci-
tološki dijagnostikovanim karcinomom iznosio je 10
(14,49%). Od 11 folikularnih lezija oznaþenih kao „neodre-
ÿena“ citološka kategorija (NVB i NVM), patohistološkom
analizom karcinom je utvrÿen kod dva (22%) bolesnika. Ova
dva (2,9%) bolesnika su citološkim pregledom svrstana u
kategoriju NVM.
(43)
10,15% 11,59%
2,9%
13,04%
Nezadovoljavajuüí
Benigno
Neodreÿeno verovatno benigno
Neodreÿeno verovatno  maligno
Maligno
(7) (8)
(2)
(9)
62,32
Sl. 1 – Struktura uzorka prema citološkim preoperativnim
dijagnozama
Najviše ispitanika (43 – 62,32%) imalo je benignu le-
ziju. Folikularna lezija dijagnostikovana je kod 11 (15,95%)
bolesnika ukljuþujuüi i dva oznaþena kao „neodreÿeno, vero-
vatno maligno“ (slika 2a), dok je sedam (10,14%) bolesnika
imalo papilarni karcinom (slika 2b) i jedan (1,45%) bolesnik
medularni karcinom (slike 2c i 2d). Ostatak su þinili neadek-
vatni razmazi (10,14%).
Tabela1
Kliniþke i ultrazvuþne (UZ) karakteristike operisanih bolesnika
Posmatrano obeležje Procenat ispitanika Statistiþka znaþajnost
Distribucija po režnjevima
      desni
      levi
      oba
      np
Ultrazvuþni nalaz
      izoehogeni
      hipoehogeni
      heteroehogeni
       np
Veliþina lezija (UZ)
      do 2cm
      2–5 cm
      preko 5cm
      np
Makroskopski tip lezije (UZ)
      nodularne
          solitarne
          multiple
      difuzne
      np
Preoperativna dijagnoza
      struma
      Hashimotoov tireoiditis
      adenom
      karcinom
      drugo
      np
39,13
31,88
23,19
5,80
23,19
14,49
47,83
14,49
18,84
56,52
2,90
21,74
87,40
55,07
33,33
2,90
8,7
81,16
7,25
5,80
2,90
1,45
1,45
ns
ns
no
no
no
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Postoperativnom patohistološkom analizom, benigne
lezije bile su zastupljene kod 57 (82,61%) ispitanika, papi-
larni karcinom kod devet (13%), kod dva (2,9%) bolesnika
folikularni karcinom i kod jednog (1,45%) medularni karci-
nom. Karcinom je dijagnostikovan, bez obzira na histološki
tip, kod ukupno 17,39% operisanih.
Stadijum tumorske bolesti odreÿivan je prema 6. re-
viziji tumor nodus metastaza (TNM) sistema klasifikaci-
je 
12. Šest bolesnika bilo je u stadijumu pT2, po dva bole-
snika u stadijumu pT1 i pT3, i jedan je imao papilarni mi-
krotumor.
Svi operisani bolesnici, tj. oni kod kojih je postojala
patohistološka verifikacija bolesti u štitastoj žlezdi, bili su
podeljeni u kategorije: stvarno pozitivni (SP) – pozitivna
FNAC dijagnoza malignog oboljenja potvrÿena patohistolo-
škim pregledom operativnog materijala; stvarno negativni
(SN) – negativan citološki nalaz potvrÿen i patohistološki
kao benigno oboljenje štitaste žlezde; lažno pozitivni (LP) –
pozitivan FNAC nalaz koji nije potvrÿen patohistološkim
pregledom operativnog materijala; lažno negativni (LN) –
negativan FNAC nalaz, a patohistološki dokazano maligno
oboljenje štitaste žlezde.
Na osnovu ovih vrednosti izraþunati su, prema navede-
nim formulama, senzitivnost i specifiþnost, pozitivna i nega-
tivna prediktivna vrednost i dijagnostiþka pouzdanost.
Senzitivnost (SN) je verovatnoüa da bolesnici sa poziti-
vnim citološkim nalazom zaista imaju malignu bolest potvr-
ÿenu patohistološki: S = SP/SP + LN.
Specifiþnost (SP) je verovatnoüa da bolesnici sa negati-
vnim citološkim nalazom nemaju dokazano maligno obolje-
nje ni patohistološkim pregledom: SP = SN/SN + LP .
Pozitivna prediktivna vrednost (PPV) oznaþava propor-
ciju bolesnika sa pozitivnim citološkim nalazom i histološ-
kom potvrdom: PPV = SP/SP + LP, dok negativna prediktiv-
na vrednost (NPV) oznaþava proporciju bolesnika sa negati-
vnim citološkim nalazom i histološki potvrÿenim odsustvom
karcinoma: NPV = SN/SN + LN).
Dijagnostiþka pouzdanost (DP) odnosi se na proporciju
bolesnika dijagnostikovanih korektno primenjenim metoda-
ma DP = (SP + SN) / (LN + LP + SP + SN).
Korelacija sa histopatološkim nalazima pokazala je da
je 82,61% ispitanika bilo „stvarno negativno“, 14,49% ispi-
tanika „stvarno pozitivno“, a 2,9% ispitanika „lažno negativ-
no“. Nije bilo ispitanika koji pripadaju kategoriji „lažno po-
zitivni“.
Na osnovu odnosa citoloških i patohistoloških dijagno-
za izraþunata senzitivnost iznosila je 83%, specifiþnost
100%, pozitivna prediktivna vrednost 100%, negativna pre-
diktivna vrednost 97% i dijagnostiþka pouydanost 97%. Me-
ÿutim, kada se iz kategorije „stvarno pozitivnih“ iskljuþe dva
bolesnika sa neodreÿenim citološkim, ali suspektnim nalazi-
ma, senzitivnost je iznosila 80%.
Poreÿenjem nalaza dobijenih citološkom i patohistološ-
kom analizom, od 43 ispitanika koji su pri citološkoj analizi
imali benignu leziju, kod dva bolesnika patohistološki je di-
jagnostikovan karcinom. Kod svih sedam bolesnika kod ko-
Sl. 2 – A) Grupa suspektnih folikularnih üelija sa preklapanjem i nukleolusima (MGG, ×1000); B) Papilarni
karcinom sa intranuklearnim inkluzijama (strelica) (MGG, ×1000); C) medularni karcinom (MGG, ×1000);
D) Medularni karcinom. Kalcitonin u tumorskim üelijama (strelica), imunocitohemija (LSAB, ×400)
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jih je citološkom analizom dijagnostikovan karcinom, nalaz
je bio potvrÿen patohistološkim pregledom. Od 11 bolesnika
kod kojih je citološkim pregledom dijagnostikovana foliku-
larna lezija, kod dva je konaþna patohistološka dijagnoza bila
folikularna varijanta papilarnog karcinoma. Jednom bolesni-
ku sa citološki dokazanim medularnim karcinomom, nalaz je
potvrÿen i patohistološki na operativnom materijalu. Sedam
ispitanika se nalazilo u kategoriji „neadekvatan uzorak“, pri
þemu su kod svih patohistološkom analizom utvrÿene benig-
ne lezije. Citološkom analizom imali smo dva bolesnika s la-
žno negativnim nalazima kod kojih je patohistološkim pre-
gledom utvrÿeno prisustvo folikularnog karcinoma. Testovi
korelacije pokazali su da je dobijena statistiþki znaþajna po-
zitivna korelacija izmeÿu citoloških nalaza i patohistoloških
dijagnoza (r = 0,56, p < 0,01).
Diskusija
ývorovi u štitastoj žlezdi najþešüa su makroskopska pre-
zentacija razliþitih oboljenja ovog endokrinog organa 
4. Za te-
rapiju i kontrolu ovih bolesnika od vitalnog je znaþaja razliko-
vati tipove þvorova u štitastoj žlezdi. Od uvoÿenja FNAC kao
dijagnostiþke procedure u proceni lezija štitaste žlezde, došlo
je do znaþajne redukcije broja bolesnika koji se podvrgavaju
hirurškoj resekciji zbog benignih þvorova u štitastoj žlezdi i do
poveüanja udela malignih tumora u hirurškom materijalu na-
kon parcijalne ili totalne tireoidektomije
 13, 14.
Proseþna starost bolesnika u populaciji koju smo analizi-
rali iznosila je 53 godine, a u grupi operisanih 49 godina, što
znaþi da su ispitivani bolesnici stariji nego u veüini studija
drugih autora, izuzev malobrojne grupe muškaraca (ukupno tri
operisana) þija je proseþna starost iznosila 34 godine, sliþno
nalazima drugih autora
 15, 16. Razlog za ovakvu razliku nije ja-
san, ali je moguüe da relativno nizak stepen zdravstvene svesti
naših bolesnika, pogotovo u odsustvu kliniþkih manifestacija,
kasnije dovodi bolesnike lekaru, onda kada veü doÿe do zna-
þajnog uveüanja žlezde i kompresivnih smetnji, a za šta je ipak
potreban izvestan vremenski period koji se meri godinama.
Odnos polova uglavnom se podudarao sa podacima iz literatu-
re. Naime, poznato je da su oboljenja štitaste žlezde gotovo 10
puta þešüa u ženskoj populaciji 
17.
U našem materijalu od 266 bolesnika sa FNAC odabra-
nih metodom sluþajnog izbora, hirurška intervencija izvedena
je, bez obzira na citološki nalaz, kod nešto više od 25% boles-
nika. Nije postojala statistiþki znaþajna razlika u pogledu uþe-
stalosti obolevanja po režnjevima. Nije bilo statistiþki znaþajne
razlike u uþestalosti solitarnih i multiplih nodusa (55% boles-
nika sa solitarnim nasuprot 33% bolesnika sa multiplim nodu-
sima). Kada se posmatraju samo bolesnici sa karcinomom, od-
nos je bio 7 : 5 u korist solitarnih nodusa. U velikim serijama
bolesnika sa hladnim þvorom nije bilo statistiþki znaþajne raz-
like u uþestalosti karcinoma u solitarnim i multipnim þvoro-
vima (5% i 4,9%) 
18. Meÿutim, Khan i sar. 
15 su dobili veüu
uþestalost karcinoma u multinodularnim lezijama, što su autori
pripisali kasnoj prezentaciji bolesnika doktoru.
U našoj populaciji veüina bolesnika imala je solidne þvo-
rove (62,32%). Od bolesnika sa malignom bolešüu štitaste žle-
zde, tri su imala cistiþan nodus. Prema podacima iz literature,
rizik prisustva karcinoma u cistiþnom nodusu je nizak, i iznosi
manje od 4% u kompletno cistiþnom nodusu, ali raste do 14%
za mešovite solidno-cistiþne lezije i ciste veüe od 3 do 4
cm 
3, 13, 18, 19. Najþešüe se u cistiþnom þvoru naÿe papilarni kar-
cinom. Nešto veüi procenat karcinoma u cistiþnim lezijama u
našoj populaciji (25%) može se objasniti malim uzorkom, te se
ne može porediti sa rezultatima veüih serija.
U ispitivanoj grupi bilo je oko 10% nekvalitetnih raz-
maza na kojima nije bilo moguüe izvršiti pouzdanu citološku
analizu. Kada se posmatraju svi bolesnici (operisani i neope-
risani), neupotrebljivih razmaza je bilo oko 13,5%. Procenat
neupotrebljivih razmaza, prema literaturi kreüe se izmeÿu 2 i
25%. Rabb i sar. 
20 su pokazali da suboptimalni citopreparati
mogu biti znaþajan izvor lažno negativnih nalaza. Gharib i
sar. 
21 imali su u svojoj studiji oko 10% malignih tumora kod
bolesika sa suboptimalnim ili neupotrebljivim razmazima,
što prema mišljenju autora, opravdava ponavljane FNAC u
ovakvim sluþajevima. Meÿutim, u sluþajevima kada je raz-
maz nezadovoljavajuüeg kvaliteta, a citološkim pregledom se
naÿu malobrojne üelije sa nesumnjivim citološkim karakteri-
stikama karcinoma, nalaz se ne svrstava u neupotrebljive,
veü se postavlja citološka dijagnoza karcinoma
 13.
 Ni u jed-
nom od neadekvatnih razmaza, patohistološkim pregledom
nismo identifikovali postojanje karcinoma.
Citološkom analizom 69 operisanih bolesnika utvrÿeno
je da preko 60% ima benignu leziju, dok je karcinom citolo-
ški dijagnostikovan kod 11,59% bolesnika. Ukoliko u „mali-
gne“ nalaze uvrstimo i dve folikularne lezije koje su oznaþe-
ne kao „neodreÿeno – verovatno maligno“, procenat pozitiv-
nih citoloških nalaza iznosio je 14,49. Uþestalost karcinoma
od 17,39%, nakon definitivne patohistološke dijagnoze u na-
šoj studiji, sliþna je nalazu Mahar i sar. 
19 i Nayar i Ivano-
viü 
18 koji. su analizom citoloških nalaza svrstanih u grupu
„nedeterminisanih lezija“ utvrdili uþestalost karcinoma, na-
kon patohistološke verifikacije operativnog materijala kod
12% bolesnika. Meÿutim, pomenuti autori su koristili novi,
Bethesda sistem klasifikacije citoloških lezija, koji podrazu-
meva šestostepeni sistem gradiranja tireoidnih lezija 
17. Ovaj
sistem, pored kategorija „atipiþnih folikularnih lezija neod-
reÿenog znaþaja“, ima i kategoriju „suspektno na maligno“ i
u ovoj kategoriji je nakon resekcije, u studiji Nayar i Ivano-
viü 
18, uþestalost karcinom iznosila 53%. U našoj studiji bila
su dva bolesnika sa nalazom „neodreÿeno – verovatno mali-
gno“ i u oba sluþaja (100%) je histološki dijagnostikovana
folikularna varijanta papilarnog karcinoma.
U analiziranoj grupi bila su dva bolesnika sa citološki
lažno negativnim nalazima kod kojih je nakon patohistološ-
kog pregleda postavljena dijagnoza folikularnog karcinoma.
Lažno negativan FNAC nalaz može biti rezultat pogrešnog
uzorka (lažno „praznog“ uzorka), ili pogrešne interpretacije
od strane citopatologa. Ovakvi nalazi su od posebnog zna-
þaja jer su potencijalan izvor „propuštanja“ da se blagovre-
meno postavi dijagnoza maligne bolesti štitaste žlezde, a ti-
me i dovede do neadekvatnog leþenja pacijenta sa dalekose-
žnim posledicama
 21, 22. Meÿutim, priliþno je teško utvrditi
stvarnu frekvenciju lažno negativnih nalaza, zbog toga što se
u sredinama sa dugotrajnom tradicijom citologije i razvije-
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negativnim, odnosno benignim citološkim nalazima podvr-
gava hirurškoj resekciji 
23. U našoj studiji operisano je 22%
bolesnika sa negativnim citološkim nalazima (57 od 254 bo-
lesnika sa negativnom citologijom), sliþno kao u studiji Ma-
har i sar. i Nayar i sar. 
18, 19. Jedan broj bolesnika operisan je
zbog kompresivnih smetnji, a drugi, zbog toga što je hirurgu,
i pored negativnog citološkog nalaza, lezija štitaste žlezde
kliniþki bila suspektna. Veüina autora smatra da bi prava sto-
pa lažno negativnih nalaza bila ispod 5% ukoliko bi se svi
bolesnici sa negativnim FNAC nalazom podvrgli resekciji i
patohistološkoj verifikaciji 
23, 24. Procenat lažno negativnih
nalaza u znaþajnoj meri zavisi od iskustva i znanja citopato-
loga. Zbog toga kvalitetna citologija zahteva edukovane i
dobro „istrenirane“ patologe sa supspecijalizacijom iz citolo-
gije i dugogodišnjim iskustvom.
Procenat lažno negativnih nalaza od 2,9% u našem radu
podudara se sa nalazima drugih autora kod kojih se ovaj pro-
cenat kreüe izmeÿu 2 i 7% 
25. Meÿutim, u pojednim studija-
ma lažno negativnih nalaza bilo je znatno više i ovaj se pro-
cenat kreüe i do 16% 
26, 27.
Dijagnostiþka aspiraciona punkcija tankom iglom danas
se smatra jeftinom, brzom i pouzdanom metodom za testira-
nje nodularnih lezija štitaste žlezde. Senzitivnost ove metode
kreüe se od 65 do 98%, specifiþnost od 72–100% 
19, 20. U na-
šem radu senzitivnost je iznosila 83%, a specifiþnost 100%.
Razlike u ovim vrednostima zavise od kategorizacije sus-
pektnih nalaza. Ukoliko se suspektan nalaz kategorizuje u
grupu pozitivnih (odnosno malignih) senzitivnost je veüa ne-
go ako se ovakvi nalazi smatraju negativnim. Ikram i sar. 
28
imali su specifiþnost i senzitivnost 100%, ali oni nisu imali
lažno negativne ni lažno pozitivne nalaze. Grupa autora sa
Aga Khan univerziteta imala je senzitivnost 61,9% i specifi-
þnost od 99,31%, PPV 92,86%, NPV 94,74% i DP 94,58%
29. U našem radu PPV iznosila je 100%, NPV 97% i DP
97%. Ovakvi nalazi se razlikuju od nalaza pomenutih autora,
možda zbog toga što su Ikram i sar. 
28 suspektne sluþajeve
alternativno stavljali u grupu pozitivnih ili negativnih. Kada
smo iz stvarno pozitivnih citoloških nalaza iskljuþili one koje
smo inicijalno svrstali u grupu „neodreÿeno – verovatno ma-
ligno“, kalkulacija je pokazala nižu senzitivnost od 80%,
NPV od 93% i DP od 94%. Ovako visok stepen senzitivnosti
i specifiþnosti u našoj studiji može se pripisati malom broju
sluþajeva. Dva suspektna nalaza uvrstili smo u kategoriju
pozitivnih što je uticalo na PPV od 100%.
Citopatološki izveštaji meÿu sobom se priliþno razli-
kuju u pogledu kategorizacije nalaza. Wang 
30 je 2006. obja-
vio pregled literature o citološkom izveštavanju štitaste žlez-
de i našao široku lepezu kategorizacija, od dvostepene po-
dele na benigno/maligno do šest ili više kategorija u kojima
postoji jedna ili više kategorija neodreÿenih benignih, odno-
sno malignih karakteristika. Upravo ovakva šarolikost u ka-
tegorizaciji može biti uzrok širokih varijacija u kalkulacija-
ma senzitivnosti i specifiþnosti.
Najproblematiþnije za citopatologa su folikularne lezije.
Sa sve širim prihvatanjem citologije kao pouzdane dijagnos-
tiþke metode, poslednjih godina raste primena FNAC u pra-
üenju bolesnika sa odreÿenim folikularnim lezijama štitaste
žlezde, bez obzira na ograniþenja FNAC kod ovog tipa lezija
18, 5. Suštinski, FNAC predstavlja skrining metodu za foliku-
larne lezije. Iako se ne može napraviti razlika izmeÿu foli-
kularnog adenoma i folikularnog karcinoma, iskusan citopa-
tolog može odvojiti folikularne lezije/lezije Hürthleovih üe-
lija sa dominacijom jedne üelijske populacije, kao neoplazme
18. Za ovakve lezije NCI (National Cancer Institute) termi-
nologija preporuþuje termin „suspektno na folikularnu neo-
plazmu“ 
13. Ukoliko su u citološkom materijalu prisutne sa-
mo pojedine karakteristike papilarnog karcinoma, takva foli-
kularna neoplazma može se svrstati u kategoriju „suspektno
na karcinom“ ili ostaviti u kategoriji folikularnih neoplazmi,
zavisno od stepena suspektnosti 
17.
Prema NCI vodiþima, preporuþeno je da se za heterogenu
grupu lezija, koje obuhvataju citološke preparate sa arhitektu-
ralnom ili citološkom atipijom, i tzv. lezije sive zone sa kara-
kteristikama folikularnih lezija i lezija Hürthleovih üelija, kori-
sti termin „atipija neodreÿenog znaþaja“ 
24. U ovu kategoriju
mogu se svrstati i suboptimalni citološki uzorci (osušeni, niske
celularnosti), ciste obložene atipiþnim epitelom, postterapijske
promene i druge nespecifiþne citološke promene. Preporuka je
da se u ovakvim sluþajevima napravi korelacija sa kliniþko-
radiološkim nalazima i, ukoliko je potrebno, ponovi FNA 
13.
Primena standardizovanih kriterijuma i terminologije, praüenje
ovih bolesnika kao i konaþni ishod zahtevaju još dosta vreme-
na i iskustva pre nego što se realno proceni koje sve FNAC
promene treba svrstati u kategoriju „atipija neodreÿenog zna-
þaja“. Poþetkom 2010. godine, objavljena je publikacija NCI o
standardizaciji terminologije u vidu atlasa i web sajta, koja bi
trebalo da predstavlja glavni korak ka standardizaciji izvešta-
vanja citoloških lezija štitaste žlezde 
24.
Zakljuþak
Naši rezultati potvrÿuju da je aspiracija tankom iglom
brza, jeftina, vrlo senzitivna i pouzdana metoda, sa visokim
stepenom prediktivne vrednosti u dijagnostici i kontroli bole-
snika sa oboljenjima štitaste žlezde koju bi trebalo primeniti
kao rutinsku metodu kod svih lezija štitaste žlezde, a poseb-
no kod lezija nodularnog tipa. Ukoliko se dobra laboratorij-
ska praksa i minimalni set podataka kombinuju, korektna
dijagnoza se može postiüi u veüini sluþajeva i time izbeüi ne-
potrebno izlaganje bolesnika operativnom riziku.
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